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(57) Abstract 

The present invention relates to a new family of mono, bis or tris 
amongst iron, ruthenium, osmium or vanadium ^ipyndme^ SroS Cu?2^^ ^o°y group or a primary, 
to the invention, said electron donor group .s selected amongst a gSS?fc to T preparation of such complexes, 
secondary or tertiary amine group. The invention also relates to the method for tne prcparauon 

(57) Abrtgfc 

La presente invention conceme une nouve.le famine de complexes mono. ^Zt^^^^^^ 
choisi parmi le fer. le ruthenium. 1'osmium ou le vanad.um. la bipyndm ^" l J" b ^ P"^™ 5 aWoxy. Gn groupe aryloxy 

plexes. 
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COMPLEXES MONO, BjS OU TRK (2-2-- BIPYRIDTNF SUBSTITUEE, 
™ ^nLn<i PARMI LE PER. LE RUTHENIUM , LJ^W 
~ ~ZTi I VANADIUM ET LEURS PROCEDF * HE PREPARATION 

La presente Invention concerne une nouvelle famUle de complexes 
m* ou tris (2.2- - MpyHdlne substltuee) d'un metal cholsi 
f 7r. U Minium. Vosmlum ou le vanadium, la b1 P yrid1ne 
tin ubstituee par au molns un groupe donneur d ■ electrons Cette 
invention concerne egalement les procedSs de preparation de ces 

"^rdVtennlnation de la concentration de certains composants et 
notan^ent du glucose dans les llquldes biologies a «• c~.i ra- 
blement amelloree par Templol de capteurs ampfrometr.ques ut, , a t 
une electrode revetue d'un medlateur et d'une enzyme spec flque 

d1t composant. par exemple la glucose oxydase pour la -taction * 
glucose. Ces capteurs permettent en effet de mesurer le transfer! 

•electrons Intervenant entre Venzyme et Velectrode, par 
Llalre du medlateur, ce transfert d'electrons etant proper onnel 
all quantlte de c^posant se trouvant dans VechantHlon de Hqu.de 

blologlque a tester. 

U ouaHte de ces capteurs. Cest-a-d1r* leur 
reproductibilite des resultats donn 6 s par plusieurs capteurs d une 
ZL serie, leur fl.bilite et la rapidite de leur temps de reponse 
depend largement du medlateur utilise. 

On connaissait jusou'a present, par exemple d apres 1. brevet 
US 4 545 382 de la sodete Genetics International, des mSdiateurs 
tels que le polyvlologene, le chleranlle. le fluoranile ou le 

'^outefois ces amateurs presentent un certain nombre d'lnconve- 

"^U ne transferent pas sufflsan^ent rapldement les electrons 
entre 1 'enzyme et 1 'electrode et de ce fait le temps de reponse du 
can eu est assez long. De plus, certains de ces mldiateurs comme 1e 
rrocene sent assez volatlls ou Instates P-t'cu„erement 
ors,u'1ls sont exposes . 1. l«"iere et ,es capteurs do1v.nl . tore 
conserves sous des conditions assez strlctes de lumiere et e 
temperature. En outre, certains mediateurs notamment le ferrocene. 
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5e dec-posent dans Veau par hydrolyse ce qui est oenant lors,ue 
, -S,ri^S , ^"-35«- avec c.rta,ns * ces 

,,^1::; ~ 

glu „se «He n t a SU.v»t a J. t _ o^ne^ _ ^ ^ ^ 
Ceci peut etre genant suivant que 

ou du sang arteriel souha1table de chercher. et de preparer 

En consequence. 11 etalt souna pr0Dl6mes d'inter- 

des mediateurs rapldes, stables et n ayant pas 

ference avec Voxygene. . , pr6p aration d'une 

Cette recherche de mediateurs a conduit 1 1 H jrtP 
nouvelle famille de complexes mono Is ou «[ 
su bst1tu6e) d'un metal, cholsl panrn le fer. le rutneniu 
ou U vanadium,- la bipyridine etant substitute par au molns un 

9rOU ret~eT7riVe de complexes pr.ente un Interet non 

seuie:::: r^- de v Ue ^ T t ^j^r^zz 

bonnes propriety de mediateur et des nombreuses autres app 
pratiques qu'elle pourralt avoir. ^ desC ri P tion 

L'1nvent1on sera mieux comprise a la lecture oe 
suivante de la fill, de complexes et de plusieurs modes de reall 
sation des proems de preparation de ces _ 

La nouvelle famille de complexes mono, bis o . tr s 
bipyridine substitute) d'un metal M. presente la formu!e generale 
(I) suivante : j_ 

L 2 — " (i) 

i/u 

dans ,a,ue„e M est CCS, 3 pan., H fer. I 1. «" 

" TC'sente une >,pyr,d,ne su b st,tu*e par au - - ■ £ «£ 
donneur d^ectrons. conferant au co mP ,exe Us propr «e . d W * 
L souhaltees pour un med,ateur. Ce groupe donneur d elec 

hsjej. *><«< - — oh - un sroupe amxy - 



un groupe aryloxy ou un groupe amine primalre. secondaire ou ter- 
tlalre.^ ^ ^ ^ ^ n ga nds formant un complexe de coordi- 

nation*^* 'le 3 fer, 1 'osmium, le ruthenium ou le vanadium. 

On notera egalement que dans ces complexes, le llgand L reprfi- 
sente de preference, une b1pyr1d1ne blsubstltuee en position 4.4' et 
plus partlcullerement la 4.4'- dlhydroxy - 2.2' - MnrrldlM, la 
4,4' - dlmethoxy - 2.2* - Mpyrldlne. ou la 4.4 - bis (N.N - 
ethylamlno) - 2.2' - b1pyr1d1ne connue egalement sous le nom de 4.4 
- bis (N.N - dlethylamlno) - 2.2' - Mpyrldlne. les complexes 
presentant alors les formules generales sulvantes. referencees (II). 
(Ill) et (IV) respectlvement : 




(ID 




/C 2 H 5 




=/ ^C 2 H 5 



(IV) 
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Les ligands L,. L 2 . L 3 et L 4 sont des ligands mono. bt. trl ou 
tetradentes et peuvent se combiner de la facon sulvante : 

- soit L-i « U. L 3 et L 4 representent chacun un ligand mono- 
dente et sont total emeiSt ou partiellement Identlques entre eux ou 
differents les uns des autres. 

- soit L, et L 2 foment ensemble un ligand bldente et l_ 3 et L 4 
sont Identlques ou differents et representent chacun un Ugand 

- soit 4 et L 2 d'une part et L 3 et L 4 d'autre part foment 
respectivement un Hgand bldente, 

- soit Lj represente un ligand monodent6 et L 2 . L 3 et l 4 
foment ensemble un ligand tridente, 

- soit L,. U. L 3 4 L 4 foment ensemble un Hgand tetradente. 
Rami les ligands monodentes que -1 ■ on peut utiHser, on citera : 

CM" CT, Br', I'. SCN", H 2 0, NH 3> la triphenylphosphine. les 
trill kylphosphines. les amines primaires. secondalres ou tertalres. 
la pyridine ou les pyridines substitutes par CI. NH 2 . NO, ou par un 

qroupe alkyle. _ m 

Pam1 les ligands bidentes que Ton peut utiliser. on citera . 
Vetnyline diamine, le 1.2 - bis (2 - pyridyl) ethane 1 acide 
oxalique CftO-aMT. V acetyl acetone CH 3 -C0-CH 2 -C0-CH 3 , la g yc ne 
NH 2 -CH 2 -C00-. et de preference, les bipyridlnes et les phtoanthr,- 
lines bisubstltuees par un groupe Rj et un groupe R 2 . R J « 2 
pouvant etre identlques ou differents et representent chacun 1 hy- 
drogene, NO,. CI. un groupe alkyle. un groupe aryle. un groupe OH. 
un groupe alkoxy. un groupe aryloxy ou un groupe amine pnmaire. 
secondaire ou tertiaire. 

Parmi les ligands tridentes. on utlllsera de preference la 

terpyridine de fonnule g§n£rale (V) 
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dans quelle R 3 represente Vhydrogene ou un group, , al^. 

Pam1 les l^gands tetradentes. on utlHsera de preference 
- le tr1 ethylene tetraamlne : 




schematise d-dessus en coordination avec le metal M. et 
- Vadde ethylene diamine dlacetlque: 



C0-CH 9 -NH-CH 2 -CH 2 -NH-CH 2 -C0 

b: x / 




schematise egalement en coordination avec le metal , M 

L ors<,e L et L , -uncart e L , e 4 .re P^ ^ 

respectlvement un Ugand bldente ex que maand L) 

, n„, n H I OI1 obtlent un complexe tr1s (Ugana l; 

71 ^Tll" £S I.' - I- ruthenium. , — - - v.n.- 
"'"us complexes tri. flfg»d D Pr«* * P*-« <n « CTt, °° 
""V !es flexes trls (4.4' - "hydroxy - 2.2'- bipyrldlne) d U 
""■l Ms complexes tri. (4.4' - d1„ethoxy - 2.2- - "pyridine) du 
"^I "\£ co*p,exes trls (4.4' - b,s (N.N - ttWI-1-) " 2 - 2 '" 

„ue H l 'foJt un second Hcpend bldent* et due 

s leu, le* prefer ,^ bldent* est 
obtlent on complexe bis (ll9»«d. D *■ " 

d4f1 :ls C l'ot;"e U xVs b,s (,1 9 .nd L) prefer** de U present. Invention 
sont : 



. ,« ccplexe. bis (4.4- - "hydroxy - 2.2- " 

mono - "pyridine) * -ul . 2>2 . . blpyr1 d1n.) 

. les complexes bis 14,* % * M 

roono - (4 - - - «^«-> "• 2>2 . . b1pyr1d1ne) 

les complexes bis 14,* » * 
les complexes dis v*,-r ^ 
. us complexes Ms (4.4 - dth^roxy du m6tal „, 

—err; sr ,;r^3 tt - r -> 

. les complexes bis (4.4 du ^ M> 

ro ono (4.4' - "hydroxy - 2.2 ' ^ J . 2>2 . . b1pyr id1ne) 

- les complexes bis _ idine) du metal N. 

„„ t a a * - bis (N.N - ethylamino) - Z.* D1 *v 
mono (4.4 bis m. » _ ethylamino) - 2.2 

- les complexes bis (4.4 oi* . 

v io 9> - biDvridine) du metal n, 

uridine) mono (2.2 - b,wrj« J _ tt ^ miBo) . „. . 

. us complexes b,s (4.4 I b1pyr i<i1ne> du metal H, 

b1py rid,ne) mono (4.4- - d1m*thoxy - 2.2 blpyH > _ ^ _ 

. us complexes bis (4.4 - bis M * M, 

b1pyr 1d1ne> ™\\Vs (N.N - «b,l»1no) - 2.2- - 

- B - 1 S" .""l - I 2. - pyridine) du metal M, 
blpyridine) mono (4 - alkyl - KJr 
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. ,.s CP1«« bis (4.4- - MS (M.N - ethorlemln.) - 2.2' - 
blpyridlne) mono (4.4- - dl.lkyl - 2.2' - "pyridine) du -ttl », 

- Us complexes bis (4.4- - bis (N.N - ethy em no) - 2.2 - 
olpyHdlne) mono (4.4- - dlhydroxy - 2.2' - MB^l. * "• 

. Us complexes bis <4.4' - bis (N.N - ethylemlno) - 2.2 - 
blpyrldme) mono (4.7 - dlhydroxy - X.. 10 - phenenthrolln.) du metel 

Lorsqoe L, et L. fonnent ensemble un premier Hgend bldente et 
oue L et L. foment ensemble on second Hg.nd bldente et que d. 

s le premier et ce second Hgand sent dlffdre.ts do llgand I « 
obtlent on complex, mono (lloend L) d-un metal m cholsl P«rm1 1. 
f .r. U ruthenium. Vosmlun , 00 U vened,™ ^ 

lorsque ce premier 11 gant (Lj. 4) et ce se " » * 

sent 1dent1ques. Us complexes mono (Ugand L) prefer* d. 1. 
presente Invention, sent Us solvents ■ _ b1pyr1d1 „e) 

- les complexes mono (4.4* - dlhydroxy 

- les complexes mono (4,4' - dlhydroxy 

bis (2.2' - Mpyrldine) du metal M, , 

- Us cZlexes mono <4.4' - dlhydroxy - 2.2' - blpyr.d.ne) 

b1s (4 - alKyl - 2.2' - "pyridine) du metal^ H ,„.,, 

- Us complexes mono (4,4' - dlhydroxy - w 

his (4.7 - dlhydroxy - l.M -^^1^ Tz' - "pyridine, 

- les complexes mono (4,4- - dlmethoxy - w 
bis (4 4' - dimethyl - 2,2' - blpyridlne) du metal M, 

* ' les complexes mono (4.4- - dlmethoxy - - "pyridine) 

bis (2,2' - blpyridlne) du metal M, 

1 US complexes mono (4,4' - dlmethoxy - 2.2' - "pyridine) 
bis (4 - alkyl - 2.2' - blpyridlne) du metal M. 

[ les complexes mono (4.4' - dlmethoxy - 2,2' - blpyridlne) 
bis (4,7 - dihydroxy - 1, 10 - phenanthrol ine) du metal M 

1 les complexes mono (4.4« - bis (N.N - ethylam.no) - 2 2 
bipyridine) bis (4.4* - dimethyl - 2.2' - bipyridine) du metal M 

- les complexes mono (4,4' - bis (N,N - ethylannno) - 2,2 
blpyridlne) bis (2.2' - bipyridine) du metal M 

- les complexes mono (4,4' - bis (N.N - ethylamino) - 2,2 
bipyridine) bis (4 - alkyl - 2.2' - bipyridine) du metal M. 
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- les complexes mono (4.4' - bis (N.H - ethylamlno) - 2.2' - 
bipyridine) bis (4.7 - dihydroxy - 1.10 - phenanthrollne) du metal 

Lorsque ledU premier Hgand (4. 4) et ledlt second .Hgand 
(L 3 . 4) sont differents, les complexes mono (Hgand L) preferes 

sont les sulvants : ^ .. ... » 

- les complexes mono (4.4' - dlmethoxy - 2.2' - bipyr1<hne) 
mono (4.4' - dihydroxy - 2.2' - bipyridine) mono (4.4' - dimethyl - 
2,2' bipyridine) du metal M. 

La presente invention ftur.1t aussl des precedes de preparation 

des complexes decrits precedemnent. 

L'invention concerne nota^nt un precede de preparation d un 
complexe tris (Hgand L) d'un metal M choisl parml le fer. le 
ZenL. Vosmium ou le vanadium. Le Hgand L -t^n Jgan 
hidente choisi parml la 4.4' - dimathoxy ■ , ' - "^ d ^ 
4.4' - dihydroxy - 2.2' - bipyridine ou la 4,4' - bis (N.N ethy 
lamino) - 2.2' - bipyridine. 

De maniere genfirale. ce precede conslste a : 

- faire reagir un sel soluble du metal M avec une quantite 
senslblement stoechlometrique d'un Hgand A en presence de solvants 
appropri§s pour dissoudre ce Hgand. puis a, 

- faire refluer cette solution sous une atmosphere d azote, a 
la pression atmospherique et a une temperature voisine de la tempe- 
rature d' ebullition de ces solvants. 

Le Hgand A est dans la plupart des cas identique au Hgand L ou 
en est suffisanment proche pour se transformer en ce Hgan I L au 
cours de la reaction. Le Hgand A peut. par exemple. etre de meme 
"que le Hgand L. mats etre substitue different. Cec est 
cas a s I'exelple 1. ou Hon part d'une bipyridine blsubstltu e 
r deux groupes mathoxy pour aboutlr a une bipyridine 
par deux groupes hydroxy. Dans 1 'exemple 1. ainsl que dans les 
Txemples U dacrits ci-apras. on utilise la 4.4' ; dim ox, - 

2 2' - bipyridine pour otenir des complexes avec la 4.4' - dihydroxy 
-'2 2* - bipyridine. car cette derniare n'est pas dlsponlble commer- 
cial, compte tenu des difficult* et des coOts de fabricat 10 n. 
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La nature du sel soluble du metal M varle en fonctlon de. ce ^ 
La nature ruthenium, de 

oern „r. Sulvant 1. •*« H ^ t<Me „ t „„ 

Tosmlum ou du vanadium, les seis soiuu 

Mlj. * V",. du RuCl 3 ou •■"V da pr6parlt10n d . un 

LMnventlon concerne premlSrement un proceo. <■<= k i- 
tM tHs (4.4- - dlhydroxy - 2.2 1 - "pyridine) d'un metal M 
SS"jS u f.r. rhenium. 1W- ou ,. — «» 

dtf( - nl c^sut ovec une ,u.ot1t. sens! element S 
4.4' - dlmSthoxy - 2.2" - "pyridine, en presence d ethylene glycol. 

Pl " ! . 8 ' f.1re refluer cette solution sous une atmosphere d'.zote. » 
U presslon etlpne^ue et a une temperature courts, entre IN et 

Z0O '^^Z:^ « sent Identic. 4 ceu* ,u, ont ete 

T cTTXn. utilise (ethylene glycol) pen^et d. , 
,., i de "Cereture, elevees (190 » 200'C environ) et de ~mpr 
u „;Lent le liaison entre 0CH 3 et 1. blpyrldme. sens ,u. d eutres 
■edifications cMmlques n-1nter»1ennent. 

Une fols gue le ll.lson OCH, est rompue. les groupes P 
ensutt, se fonner pour eboutlr » un complex. tr1s (4.4 dlhydroxy 

ci-aprfes. 



Preparation du compT exe tris (4,4^ 
d 1 osmium • 



Exemple 1 

ridinej 



On dissout 0.100 g (0.31 .1) de K.OsCl, dens 10 .U ethylene 
, , I „n » .mute 0.144 g (0.67 nnx>l) de 4.4' - dimethoxy - 2.2 

9 I \ZZ Pu s on HI... cette solution refluer pend.nt .u moins 
- "ipyrtdine. Puis on 1. ^ aCT0Spher1que 

24 heures sous une atmospnere u a^w^t r 
It Tune temperature comprise entre 190 et 200-C environ, de prefe- 



» m'C Une couleur brune »PP«r«U. Apre. «»o1r 1.1k* 
Tidlr 1. solution . ter.per.tur. »b1.»te. on U concentre » 1. 
refroidir la solution k M ^_ fn<t- i e prodult sous forme 

de son volume d'oHglne. 0 £ t P rifluorom6thttnsul . 

de tHfluoromethansulfonate par addition d adde 

fonique dans la solution "^'.v. avec un flange (1:10 

On f litre le complexe obtenu. on le lave avec 

vol/ vol) d'aCtone et ^ ~ ^ - blpyri- 

On obtient un complexe tr1s i "J^" im ^ imimu su1- 
dine) d'osmium. prfisentant les propriety pnysi 

vantes : 

Analyse ei&nentaire 

P.™.,. = C 32 H 24 N 6 0 12 r 6 0sS 2 (1.55 H.O, ^rZZZll, 



calcule 



trouve 



C 
H 
N 

H 2 0 



35.56 % 35 » 75 * 

2,53 % 3 - 02 * 

7.78 % 7 ' 10 * 

2.58 X 2 » 58 * 



. Pintle! d ' n- r— g (ootentlel noma? ! 

Lorsque Von dissout le complexe dans - ^J^. - 
racetonurne en presence de L ^^^J^m vitreux. on 
.esure potentlodynamique avec "- electrode en « ^ 
obtient E° - + 280 mV (par rapport a une electrode oe 

Cal Tans SC un ) 'solvant aqueux : PBS (solution de .tampon pbosphate : 
Had lOOmM. NaH^O, 10mM. ajuste d'abord I p H 7.4. puis t pHl 
pH13 ) avec une electrode en carbone. on obtient . 

- pH - 1 E° = + 150 mV (SCE) 

- pH • 13 E* - - IV (SCE) 
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- RMN 

L'echantlllon dlssous dans CD 2 C1 2 ne present* aucun pic 0CH 3 & 
4 1 ppm. ce qui 1nd1que Vhydrolyse complete de ces groupes pour 
former des groupes OH. On observe des pics de protons aromatlques 
entre 6,8 ppm et 8 ppm. par rapport 8 un standard de tetramethyl- 
sllane. 

. nnnn^s du soert™ d'absorot l on des ondes UV et visible* 

longueur d'onde coefficient d'extinctlon 

X max (nm) e(M" cm ) 

239 13850 



269 
300 



13300 
12600 



357 11500 
385 10858 



474 

512 
654 
712 



7430 
6240 
1475 
1156 



Lorsque le Ugand L est la 4,4' - dimethoxy - 2.2' - biypridine, 
le procede de preparation du complexe tr1s (Ugand L) de metal H 

conslstera a : ._*.•«.* 

- falre reaglr un sel soluble du metal M avec une quantlte 
sensiblement stoechiometrique de 4.4' - dimethoxy - 2,2' - blpyr,- 
dlne en presence de methanol, de DMF ( dimethyl formamlde) et/ou 

d'eau, puis a. , 

- falre refluer cette solution sous une atmosphere d azote, a 
la pression atmospherique et a une temperature comprise entre 70 et 

80*0 environ. , > " 

Le choix des solvants utilises (methanol. DMF et/ou eau) est 
important car 11 permet contralrement a Texemple 1 de travalller a 
des temperatures relativement basses (environ 70 a 80«C) et d'eviter 
ainsi la rupture de la liaison entre le groupe OCH3 et la bipyri- 
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dine De plus, ces solvents permettent d. rtdulre le metal M d'un 
♦ *•»«..♦« pour 1. ruthenium, d'un etat * 4 
Tun VZ* 2 Pour 1 'osmium «t d'un etat ♦ 3 . un eft ♦ pour 1. 
an d urn. Le fer ne cb.nge pes .-tut d'oxydatlon. 1! est « .an, 
vetet d'oxydatlon ♦ 2. Toutefols. on noter. o_ue pour le vanadium. 
1 "est netessalr. d'utnlser des reactlf. supplemental res pour 
atteindre 1'fitat d'oxydatlon 0 desire. 

in exempt precis d-obtentlon de run de ces complexes est donn. 

ci-aprfis. 

ExempTe 2 

ow- p^tion d'un c omElexe tris f4.4' ninUHhory - 2,2' - Dlpyrfdl- 
ne) d 1 osmium . 

On dissout 0.100 9 (0.2! _1) * ^6 dans un -1 lange de 5 
.1 d'eau. 5 ml de methanol et 5 ml de OHF. On aooute cett sole 
t on 0.144 9 (0.67 «ol) de 4.4' - dlmethoxy - 2.2" - bipyrldme et 
Von fan refluer 1 'ensemble pendant au molns 60 heures sous une 
.^sphere d'axote. 6 1. presslon atmosphere et a une temperature 

comprise entre 70 et 80-C rcfro1dissOTent s temperature 
Une couleur brune apparalt. Apres rerrui n » +amoni . i. 

embl.nte, on flltre la solution et on ellmlne complement U 
lolv.nt par evaporation rotative. On ajoute alors une ,u,nt « 
TiZ d'ethano, pour dlssoudre le prodult et Von 
" solution pour 61«ner 1. KC1 Insoluble. On fmlt ensulte preclpl 
ter le prodult sous forme de trifluorometh.nsulfonate par addlt on 
d'aclde trifluorometbansulfonlque dime. On flltre alors le comple- 
xe! puis on le lave avec un melange 1:10 vol/vol d'acetone et d. 
diethyiether, et enfln on le sSche sous vide eleve. 

On obtient un complex, tris (4,4' - d,m6thoxy - 2.2 blPyrl 
dine) d'osmlum presentant les propriety physlco-cMmnues su,van- 



tes 
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Analyse elemental re 



c 

H 
N 

H 2 0 



calcuie 

39,45 * 
3,33 * 
7,26 % 
1,73 X 



trouvfi 

39,13 X 
3,27 % 
7.41 % 
1,73 % 



p^on-Hel d'oxy Hn-r^uction E* fpotentiel normal; 

Lorsque 1'on dlssout le complexe dans un solvant organique tel 
racetonltrile. en presence de LiCIO, 0.2 M , et que on 
effectue une mesure potentiodynamique avec une electrode en 
carbone vltreux. on obtient E° « + 325 mV. par rapport a une 
electrode de reference au calomel (SCE). 

Dans un solvant aqueux PBS (solution de tampon phosphate NaCl 
lOOmM. NaH 2 P0 4 10 mM. ajuste I P H 7.4). avec une electrode en 
carbone, on obtient E* - * 225 mV. 

RMN 

L-echantlllon dissous dans CD.Cl, presente un pic 0CH 3 a 4 1 ppm 
et des pics de protons aromatiques entre 6.8 ppm et 8,0 ppm, par 
rapport a un standard de tfetramethylsilane. 
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longueur d'onde • coefficient d^extinctlon 
X max (nm) C < M " m ) 

228 80800 
271 70800 



333 
385 
397 



22236 
16012 
15296 



470 12564 
510 11404 



630 
696 



4820 
4012 



Le procede de preparation general d'un complexe tr1s (4,4' - bis 
(H.N - ethyla-nmo - 2.2' - bipyridlne, d'un metal \<"«£*£ 
ie fer, le "ruthenium, 1 'osmium ou le vanadium va ma.ntenant etre 



decrit. 



Ce procfidfi cons is te 3 : 

- fair* r 6 a 9 1r un sel soluble da metal M avee un. qu.ntite 
senslblement stoecbfometrlque de 4.4- - bis (N.N - ethyl.nnno) - 
2,2- - b1pyr1d1ne. en presence d'tthylene glycol, puis a. 

- fie refluer cette section sous une atmosphere d "azote, a 
1. presslon atmospherlque et a un. temperature comprise entre 190 

200'C environ, de pr««rence a X95-C. „,a,adem- 
Le sel soluble de metal M est 1dent1que S ceux decrits precedes. 

example precis detention de run de ces complexes est donne 
ci-aprSs. 



Exemple 3 



o ^^nn d'un r ™ r iov» *ris (4.4' - his (N,N - ethyl ami no). 
_ 2 % 2 g - blpyridine) d'osmium . 

On dissout 0.100 g (0,21 ^ol) de K 2 0sCl 6 dans 10 ml d'ethylene 
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glycol et on y ajoute 0.193 g (0.64 ninol) de 4.4' - bis (N.N - 
ethylamlno) - 2.2' - blpyrldlne. On lalsse refluer cette solution 
pendant au molns 10 heures, sous une atmosphere d azote, a la 
presslon atmospherlque et a une temperature comprise entre 190 et 
200»C environ, de preference a 195-C. Apres avoir lalsse refroldlr 
la solution 8 temperature amblante. on la f litre et on concentre le 
solvant a la moitle de son volume d'orlglne. On predplte le produit 
sous forme de tr1f luoromethansulfonate par addition d'aclde trlfluo- 
romethansulfonlque. 

On f litre le complexe obtenu. on le lave avec un melange (1:10 
vol/vol) d'acetone et de dlethylether et on le sfiche sous vide 
Sieve. 

La presente invention concerne egalement la preparation de 
complexe bis (llgand L) mono (ligand B) d'un metal H choisi par*>1 le 
fer. 1 'osmium, le ruthenium ou le vanadium, le ligand L etant choisi 
parmi la 4.4' - dimethoxy - 2.2' - bipyridlne. la 4.4' - dlhydroxy - 
2.2' - blpyrldlne ou la 4,4' - bis (N.N - ethylamlno) - 2.2' - 
bipyridlne) et le ligand B etant un ligand bidente tels que ceux 
cites au debut de la description. 

La preparation de ce complexe necesslte Tempi o1 d'un complexe 
Ms (llgand L) Cl 2 dudlt metal M. 

Un mode de realisation de ce complexe (bis ligand L) Cl 2 dudlt 
metal M va maintenant fitre dtcrlt. Toutefois. 11 est bien evident 
que le complexe bis (llgand L) Cl 2 du metal N utilise dans la prepa- 
ration du complexe bis (ligand L) mono (llgand B) du metal H. ne 
necessite pas obi igatoirement d'etre prepare comme d6crit id. 

La preparation du complexe bis (Hgand L) Cl 2 d'un metal M 
choisi par le fer. T osmium, le ruthenium ou le vanadium, le Hgand 
L etant choisi parmi la 4.4' - dimethoxy - 2.2' - bipyrldine ou la 
4,4- - dihydroxy - 2.2' - bipyridlne, consiste de maniere generale 

8 5 - falre r6ag1r un sel soluble du metal M. (M etant tel que 
d6f1n1 ci-dessus), avec une quantite senslblement stoechiometrique 
de 4.4' - dimethoxy - 2.2' - blpyrldlne en presence d'un melange de 
solvants appropries. notamment par exemple. Teau et le methanol 
dans le cas du premier Hgand L et 1 'ethylene glycol dans le deu- 
xieme cas, puis a. 



falre refluer cette solution sous une atmosphere d'azote, a 
la presslon atmospherique et par exemple, a une temperature comprise 
entre 70 et 80°C s1 1 'on utilise 1 'eau et 1e methanol ou a une 
temperature comprise entre 190 et 200°C si Ton utilise 1 'ethylene 
glycol . 

La preparation de ce merae complexe lorsque le Ugand L est la 
4,4' - bis (N 9 N - ethylamlno) - 2,2' - blpyrldlne conslste de 
maniere generale a : 

falre r6ag1r un sel soluble du metal M f M etant tel que 
deflnl d-dessus, avec une quantlte sensiblement stoech1om§trique de 
4,4' - bis (N, N - ethylamino) - 2,2* - blpyrldlne en presence de 
DMF, puis a 

falre refluer cette solution sous une atmosphere d'azote, a 
la press ion atmospherique et a une temperature comprise entre 150 et 
155°C. 

Dans ces deux cas t les sels solubles de metal M sont tels que 
deer its precedemroent. 

Trols exemples de preparation plus precis sont donn6s d-apr6s. 

Exemple 4 

Preparation d'un complexe bis (4, 4' - dimethoxy - 2,2' - bjpyridine) 
Clp d'osmium . 

On dissout 0,100 g (0,21 nrool) de KgOsClg dans un melange de 5 
ml d'eau et 5 ml de methanol et on ajoute 4 la solution 0,90 g (0,42 
ninol) de 4,4' - dimethoxy - 2,2' - bipyridlne. On laisse refluer la 
solution pendant au mo 1ns 2 heures, sous une atmosphere d'azote, & 
la presslon atmospherique et I une temperature comprise entre 70 et 
80°C. Une couleur violet fonc6 apparatt. On laisse refroidir la 
solution 4 temperature amblante et on eilmine compietement le 
solvant par evaporation rotative. On ajoute alors 10 ml d'eau. 
Ensuite, on isole le complexe bis (4,4' - dimethoxy - 2,2' - blpyrl- 
dlne) Cl 2 d'osmium par filtration, on le lave avec de 1 'eau puis 
avec un melange d'acetone et de diethyiether (1:6 vol/vol) pour 
eliminer les traces de Hgand qui n'ont pas reagi. Enfin, on s6che 
ce complexe sous vide el eve. 
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Les resultats de Tanalyse elemental de ce prodult sent donnes 
d-apres. 

- Analyse 61 O mental re 

Formule C 24 H 24 N 4 0 4 0sCl 2 
calcule trouve 



C 
H 
N 



41,56 % 
3,49 % 
8,08 % 



42,02 % 
3,73 % 
8,45 X 



Exemple 5 



D eration <Tu n ™ ffi pl*x e bis (4,4' - dihydroxy - 2,2' - bij 

C1~ d' osmium - 
— e- 

On dissout 0.100 g (0.21 mmol) de K 2 0sCl 6 dans un melange de 2 
m l d . eau et de 10 ml d'ethylene glycol et ^ 
0 090 g (0.42 mmol ) de 4.4' - dimethoxy - 2.2' - bipyndme. On 
llisse refluer la solution pendant au moins 16 heures 
atmosphere d'azote, a la presslon atmospherique et a une temperature 
comprise entre 190 et 200'C. de preference 195'C. Une couleur 1o 
fonce apparaU. On refroidit la solution a temperature andante puis 
on la concentre par evaporation rotative. On precipite le pro duit 
obtenu par addition d'acetone. On isole le precipite par f Itrat o 
on le lave avec de Vacfitone et de Tether puis on le seche sous 

Vide Le le complexe bis (4.4« - dihydroxy - - bi pyridine) Cl 2 d'os- 
mium ainsi obtenu se presente sous forme de cristaux bleus. Le 
rendement est de 80 a 90 J. 

Dans ces deux exemples 4 et 5 le choix des solvants et des 
temperatures de faction a ete dlcte par les memes ralsons que 
celles 6voqu6es precedemment. 



Exemple 6 



„_. r cor r'-- » - Mi - «hy1«»m.) 

_ 2 t 2' - bipY^di"^ C1 2 d'osmlum. 

On dissent 0.100 , (0.21 .1) de ^OsCl den. 10.1 d. m <« : m 
.Joute » H solution 0.125 g (0.42 -oil do 4.4 - bis (N.« 

"t::1; S^irSE. s— « - — < - - 

.J „£ ".»«. « 1. Passion at«ospbeP„ue et . on. = up. 

• a „t« 150 et 155°C. On lalsse refroldlr la solution a 
3 u ril«U -t on ell.lne ^ solvent par 

^ " routlve. oo y ajoute IM d'eau frolde et on 1 sole e 

: lexe bis (4.4. - bis (N.N - ethyl^lo.) - 2.2 - bjwnd,-) C , 
d'osmlum (qui est difflcllement soluble) pep filtration. Puis on 

evec. complex. a»ec de , frolde puis evec - -1. • J ^ 
»ol/»ol) d-.c«one et de distbylsthep poup «H«1n.r les tp.ces 
"In. qui n-ont pas re.,1. puis on le secbe sous vide elev.. 

On va malntenent decplp. la ppepapatlon do complexe bis (Hgend 
L) mono (Hg.nd B) d'un metal M. evoquS ppeo«de«ent. 

Ce procedS conslste i : _ m 

. f.,pe reaglP un complexe bis (1 Igand L) CI, * 

a »ec une quantlte senslblement stoeoblometplque de Upend B, en 

P 4L,ce d. solvents apppopples poup dlssoudpe ce complexe et ,. 

ngand B puis >. ^ ^ , u 

predion .rospbePlqu. et 4 une tempePatuPO volslne de 1. tempeP- 
ture d'ebullitlon de ces solvants. 

Toutefols, on notera co^e present qui s1 le ^ \ ^ 
la 4 4' - dlhydroxy - 2.2' - bipyridine on fera de preference rtoglr 

c'olplexe cnlor* avec la 4.4' - d^thoxy - !.«■ - "pyridine, 
puisque celle-cl est plus fadlement dlsponlble sur le marche 

?ro1s exen.ples de realisation plus precis vont nontenant etre 



decrits. 
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Exemple 7 



Prg fiaratlon d'u - ™n pi exe bis ( *,*' - m-thoxy - 2.2' - blpyrldlne) 
mono (4.4' - dimfethvl - 2, ?' - blpyrldlne) d'osmlum. 

On fait rfiaglr 0.05 g (0.07 mmol) d'un complexe bis (4.4' - 
dlmethoxy - 2.2' - blpyrldlne) Cl 2 d'osmlum avec 0.017 g (0.09 mmol) 
de 4.4' - dimethyl - 2.2' - blpyrldlne en presence d un melange de 
10 ml de DMF ( dimethyl fonnaml de ) . 10 ml d'eau et 10 ml de methanol. 
On fait refluer pendant au molns 40 heures sous une atmosphere 
d'azote a la presslon atmospherlque et a une temperature comprise 
entre 70 et 80°C. Ensulte. on lalsse refroldlr le melange rtactlon- 
nel a temperature amblante. on le filtre et on ellmlne complement 
le solvant par evaporation rotative. On dlssout alors }. prodult 
dans un minimum d'ethanol et on le prfidpUe sous forme de trlfluo- 
romethansulfonate par addition d'adde tr1f luoromethansulfonlque 
Enfln. on filtre le predplte. on le lave avec un melange d acetone 
et de diethyiether (1:6 vol/vol) puis on le sfiche sous vide eieve. 

Ce complexe presente les propHetes P hys1co-chim1ques suivan- 

tes : 

Analyse elemental re 

Fonnule C 38 H 36 N 6 0 10 F 6 0sS 2 (0.90H 2 0) (mesures faltes avec le 
38 " D 1U trlfluoromethansulfonate) 





calculfe 


trouvfe 


c 


40,71 * 


41,03 X 


H 


3,40 X 


3,46 X 


N 


7,5 X 


7,58 X 


F 


10,17 * 


10,24 X 


H 2 0 


1,45 X 


1,44 X 
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gotentje] d W "-»^H°" ffnot-ntlel normal 



,ue V.ce«->1tr11. en presence de UCJfc"* < , 

PHosp-ate PBS (NaCI lOCe*. NaH 2 P0 4 » *^ » 
PH 7.4). »ec une electrode en carbone vltreux. on obtlent E 
340 mV (reference : electrode au calomel SCE). 



. RHN 



L-echantillon dlssous dans do CD 2 C1 2 d.nne on P 1c poor ^OCH « 
s , n ™ .t on olc poor CH, a 2,65 ppm. alnsl que des pics 
protoT .rUtloues'entre 1.8 pp. et 8.0 PP». P" "pport . un 
standard de tetramethylsi lane. 




longueur d'onde 
X max (nm) 

216 
290 
336 
378 
462 
494 
628 
674 



e(M _1 cm" 1 ) 



108000 
62000 
15520 
14580 
13528 
13376 
6920 
6540 
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Exemple 8 

Prg pgr d-un co njElexe U.4' - rtlhydroxy - ? t 2' - blpyridine) 

^4.4' - dlm^ y 1 - g ~ 2 ' - "Pyridine) dWum. 

on fait reagir 0.05 g (0.07 omol) de complexe bis (4,4« - 
On fa1 \; 6 ^ r °; r1d . 9 ne) cl dWum avec 0.017 g (0.09 n^ol) 

d'origlne. On fait precipe k tr1 fiuoromethansul- 

trlfluoromethansulfonate par addition d aclde tn 
foMgue dllue • 1. so!ut1on d^thyUne ,1ycol. I. compTexe bis (4.4 
. dlhydrosy - 2.2' - blpyrldlne) -one (4.4- - diethyl - 2. 
blpyrldlne) d'osmlum obtenu est fiUre. lave avec un MM <J ace 
tone et de diethyietner (1 = 10 v.Vvo!) et s 6 cbe sous vide Sieve. 

Exemple 9 

-i K<e (a A* - bis (N.N - fethvl am ino) - 2.2' 
Proration d'un compi le bis (4,4 — r_ D1S N w >^ T _ 

On f.1t reagir 0.06 9 (0.058 ™o1> de complexe bis (4.4' - bis 
(„ H - ethyUmlno) - Z.2- - blpyrldlne) CI, Tosmlum avec 0.014 0 
n*07 de ((' - dimethyl - 2.2" - blpyrldlne dans .10 .1 

;LTne 9l yc.l Pols on f»1t refluer cette solution pe M » 
o ^ neurefsous'une atmospnere U presslon .to- 

ngue et J une temperature comprise entre 190 et 200 C. de prSfSren 
L \ 196-C. On refroldit le melange reactlonnel a temperature 
amblante puis on le flltre et on concentre le solvent a 1. mo1t1e 
dl so" VoCe d°or1 9 me. On fan prec.plter le prodult obtenu sous 
o^de trlfluor Jtuensulfonate par addition d'acide 
tnansuHonigue. Le predpite est flltre. lave avec un rneUng. , (1.6 
vol/vol) d'acetone et de dlethylether puis seen* sous v,de e!ev 6 . 
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Las process de preparation qui .lea-ant a-atr, dacrlts dan. las 
at 9 paur Vovrtun pauvant atra frails* au far. au 

ruthenium et au vanadium. 

Enfin 1 'Invention concerne un precede de preparation d'un 
Enfln. inve niaand B) d'un metal H cholsl parml le 

complexe mono (ligand L) bis (llgand b; a u 

^i. •„« i- ruthenium ou le vanadium. Le llgand L est cnoisi 

;::m. - - 

„ H<h V dr 0 xv - 2,2' - blpyridine ou la 4,4' - bis (N.N e*ny«a 
It;. -Uridine » 8 .nd . «st an das ,1,.nds Hdant* 

cites au debut de la description. 

O'une manlere generale. ce procede consist! * : 

- falre reaglr un complexe bis (ligand B) Cl £ dudit metal 

transformer en llgand L au cours de la reaction, 

- faire refluer cette solution sous une atmosphere d azote, a 
press^n atmospherique et * une temperature voisine de la temp 6 - 

rature d'ebulHtion desdits solvents g6n6ra lement 

Comme on l'a vu prScSdemment, le llgand « g 
nd^ntioue au ligand L ou est de mime nature que celu1-d avec 
ITZIZ differentes. L'exemple 11 lllustre ce dernier cas. par 

"Tois exemples de realisation plus precis sent donnes ci-apres. 

Exemple 10 

Pre paration d'un c lexe mn nn (4,4- - di.ethoxy - 1 ^-^^ 

Z±\ m, (4.4' - dime ^ yi . ?T 2> - blpyridine) d'osmium . 

On fait reagir 0,05 g (0,08 mmol) d'un complexe bis (4,4' - 
dimet^l 2. 2 ' 9 . .pyridine, C1 f d'osmium dont "! 
connue en soi avec 0,022 g (1,0 mmol) de 4.4' - dimethoxy - 2.2 
blpyridine dans un melange de 10 ml de DMF. (dimethyl formamide) , 10 

; py ;; d auet » * de -t^i. on *« ^ r u 

au moms 40 heures sous une atmosphere d' azote. • U Passion 
atmospherique et 4 une temperature comprise entre 70 et 80 C. 
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melange reactionnel est refroldl a temperature amblante, fUtre et 
le solvant est complement €Hm1ne par evaporation rotative. 

Le prodult est dlssous dans un minimum d'ethanol. puis preclplte 
sous forme de tHfluoromethansulfonate par addition d'adde trlfluo- 
romethansulfonique. Le complexe obtenu sous forme d'un predplte est 
flltre avec un melange d'acetone et de dlethylether (1:6 vol/vol). 

puis sechfi sous vide 61ev6. 

Ce complexe presente les proprletes P hys1co-ch1m1ques sulvan- 



tes : 



. Pntentlel d'oxvdo-reduct lon E» (potentlel normal? 

Lorsque Ton dlssout le complexe dans un solvant organlque tel 
que VacetonitHle en presence d'un sel de L1C10 4 0.2 M et que 1'on 
effectue une mesure P otent1odynam1que avec une electrode en carbone 
vitreux, on obtlent E» - + 500 mV (electrode de reference au calomel 
SCE) 

Dans un tampon phosphate PBS (NaCl lOOmM, HaH 2 P0 4 JOmM.^aJuste a 
pH 7.4) avec une electrode en carbone vitreux, on obtlent E * + 390 
mV (electrode de reference au calomel SCE). 

. nnnn& es du spert™ d'absorot ^n des ondes UV et vlslbles 

longueur d'onde coefficient d'extlnctlon 

x max (nm) e < M ~ an ~ J 

222 70248 

290 61806 

340 13919 

380 13884 

452 12113 

498 12119 

624 4763 

684 4061 
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Exemple 11 

L . . „ lu1 d£cr1t dans Vexemple 10, sauf 
, ue ... ,* ir ^ 05 CO." i<ec 0>0195 f (0 , M „ 

dimethyl - 2.2 - MWJ 1 _ b 1p5r1d1ne dans 10 ml d'«hyl*ne »1»e.1 

''•'""is heUs * ', predion atmospher„u« et « une temperature 
comprise entre 190 et 2WC de preference a 195 C. 

Exemple 12 

_ (a »t _ blS (N.N - ftthylann no) -2.2' 
P rP p , r ,t1on d-un ^ M. , ™ M' - 'j J, ..p^ , 
■ ^pyridine) bis (4.4' - dlgjthjjl - Zf= E-EZ 

, - n ns n (0 08 ninol) d'un complexe bis (4,4' - 
On fit re.gir 0 05 g (0.08 mm J ^ pr6pa rat1.n 

- 2, 2 - Mp£ld,™ J 1 ^,^ 4>4 . . b1s <„.„ . «ny- 
connue en soy a »« 0.020 , < ^ ^ fc 

lamino) - 2.2 - nipyna. h .ures sous une atmosphere 

refluer la solution pendent au «,1ns 6 heures 

d-azote. S 1. Passion atmospherique et I ^ **** r6act1on „ e , 
entre 190 et 200-C, d. pref8renc. .19. C.J- -H 9 ^ 

est refroldl 4 ten.per.ture ^^riZlT^t preclplter 1. 

- i .iHfi Hp son volume d ongine. un TflU r 
concentre a ^ ^^^thansulfonat. par addition d'aclde 
prodult sous forme de ^ fmr#> 

puis seche sous vide eleve. 

r* oul vient d'etre decrit dans les exemples 10, 11 et it P 
Ce qui vient e ruthenium et au vanadium. 

1 -osmium peut etr< , glnir.1 s au ^ ^ par 

dd^on d'acir tr" luorLthansulfonlque. Toutefois, 11 est Men 
addition d acide trixiu d 'autres sels en choisissant des 

evident que Ton pourrait obtenlr d "t«. luoropnos . 
reactlfs appropries. Ainsi. on pourrait obtenir des hexafluo 
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nhates par addition d'hexafluorophosphate de potassium. Dans le cas 
V s^et de 1^,01 de K.OsCl, cc^ °" 
pourralt obteMr des chlorures par addition de dlethylether. 

ExempTe 13 

trig {^A'-diamlno-^g'biPvrldlne) de 



Preparation d'un_ 
ruthenium) . 

On dlssout 0.1, (0.38 nr.01) d, 4.4'-d1.m1no-2.2--b1pyr1d1ne. On 
1.1.M refluer cette solution pendant au «o1ns 4 heores. sous one 
™ pnere d'azote. 4 1. press,.-. atmosphSHque et . one t-*n> ore 
cerise entre 190 et 200-C. de preference 4 195-C. Apres "£oMtt- 
Hment 4 ten.per.tore ambl.nte. on ajoute S ml d'.ceton. et 20 ml de 
S Z , tnt^ f«r est ensulte s4p.r4 et en, eve. On a 4 nouv.au 
ajoute 20 ml d'Sther et rtpets ce processus jusqu'au point ou . 

pr.dp.t4. On Hole ce complex, par filtration, on le 
lave a»ec de 1 'ether et on le seen, sous vide .lev*. 

. Pgtentljl d'o'r ri "-r"uct1or l^jatentlej non».l) 

Lorsqu. Von dissout le complexe dans un solvent orgaMqu. , tel 
oue V.cltonltHle en presence de L1C10„ (0.2 H) et que Von effec- 
Z \- t POtentlod^naml ,u. eve. ; one - carbon. 

Ous« 4 PH 7.4). avec one electrode en carbon vltreux : on oot n .nt 
E « = + 170 mV (reference : electrode au calomel (SCEJj. 



WO 92/14741 



PCT/CH92/00033 



26 



longueur d'onde 
X max (nm) 

354 
394 
472 
514 



coefficient d' extinction 



eCH" 1 cm' 1 ) 



17655 
11988 
8064 
9444 



Exemple 14 



... r .„ m ^, - T wH s M> rt< nn,1no- ? ,i--MpYHd1ne) de 
fer. 

on dlssout 0.1 g (0.S0 -oil d. FeCl^O dans 10 »1 d-.au. 
Cette solution est aioute.. goutte « goutte. « une "J"*"" etha- 
„ ol 1 ebulltlon (10 ml) qui contlent 0,29 g (l.SS mml) de 4.4 
d1am1no-2.2'-b1pyr1d1ne. Une couleur pourpre .ppar.1t. Aprte rofroi- 
dissercent i temper.ture embUnte, on f.1t predplter 1. ccplexe par 
Vaddltlon d, diethyl ether (20 .1). On Isole ce co^l.» par 
filtration, on le lav. a»ec on flange 1:6 vol/vol d acetone et 
diethylether, et on le seche sous vide Sieve. 

. Pnt>nt1e1 d'"«vdo-reduct ' "" C'(ootent1el normal) 

Lorsque Von dlssout le complete dans un solvent organ 1 que tel 
que V.cetonltHle en presence de L1C10, (0.2 M) et que 1 on effec- 
tue une aesure potent1odyn.n,1que avec une electrode en carbon 
vitreux : on obtlent E* ■ * 225 n,V (reference : electrode au calomel 
(SCE)). Oans un tanpon phosphate PBS (NaCl 50 n*.. NaHyO, 5 ; * 
.juste 4 pH 7.4). avec une electrode en carbone vitreux : on obt,ent 
E" - * 70 mV) reference : electrode eu calooiel (SCE)). 
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gonnges du spectr e d'absorotlon des ondes UV etjUjibles 

longueur d'onde coefficient d'extlnctlon 

X max (run) e < M ~ 00 ) 

252 110800 

366 24800 

494 7780 

580 10600 



A PCI7CH92/00033 
WO 92/14741 m 



REVINDICATIONS 

1. Complexe mono, bis ou trls (2.2- b1 pyridine substitute) 
d'un metal N. caracteHse par la formule generale (I) sulvante 

Li 

dans laqu.1T M est choisl pannl le fer. le ruthenium. 1 'osmium ou 
J: vanadium. L repr 6 sente une 2.2'- blpyrldlne substitute parau 
moins un groupe donneur d'electrons et Lj. L 2 . L 3- ^4 SOBt 
ligands formant un complexe de coordination avec le metal M. 

2 Complexe selon la revendlcation 1. caracteHsf en ce que le 
groupe donneur d'electrons est choisl parml un groupe OH. un groupe 
!lkoxy, un groupe aryloxy ou un groupe amine primalre. secondare ou 

tert 3! ir Complexe selon la revendlcation 1 ou 2. caracteHse en ce 
que L reprssente la 4.4'- dlhydroxy - 2.2' - blpyrldlne. le complexe 
pr§sentant alors la formule generale (II) 




l 2 — -rMr r (in 

4. Complexe selon la revendlcation 1 ou 2. caracterise en ce 
que L represente la 4.4'- dimethoxy - 2.2'- blpyrldlne. le complexe 
presentant alors la formule genSrale (III) 
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5 Complexe selon la revendlcatlon 1 ou 2. caracterlsft en ce 
que L^sente la 4. 4- - bl. (N.N - ethylamino) - 2 2- Mpyrl- 
dlne. le complexe presentant alors la formule generale <IV) 

/=\ /C2 H5 



Li 



L 2 — ;MC /C2H5 (iv) 



6. Complexe selon Tune quelconque des revendications 14 5. 
caracterise en ce que 4 et L, foment ensemble un 1 gand bldente 
cholsl pannl 1 'ethylene Ji amine, le 1.2 - bis (2 - pyridyl «hane 
Tacide oxalique. 1 'acetyl acetone, la glycine ou les b1pyr1d1nes et 
les phenantrolines bisubsti tuees par un groupe Rl et un jroup R 2 . 
R et R, etant identiques ou differents et representant chacun 
l^ydroglne. N0 2 . CI. un groupe alxyle. un groupe aryle un groupe 
OH. un groupe alkoxy, un groupe aryloxy ou un groupe amine pHmaire, 
s o dale ou tertiaire et en ce que L 3 et 4 sonl : ident iques , ou 
differents et reprSsentent chacun un ligand monodente chcns, parm, 
CN". CT. B I". SCN". H 2 0. NH 3 . la tri phenyl phosph me. les tr1a - 
"phosphines. les amines Vimaires . secondares o, , terti, . res 
pyridine ou les pyridines substltuees par CI. NH 2 . N0 2 ou un group 

aUy 7!' Complexe selon la revendication 6 caracterisee en ce que L 
et L 2 foment ensemble un Ugand identique a L et en ce que L3 et L 4 

sont identiques a Cl". _ 
8. Complexe selon Tune quelconque des revendications 1 a 5. 

carac t*ris* en ce que Lj et L - ..part et 

foment respectivement un ligand bldente, ces deux 

pouvant etre identiques ou differents. et etant choisis pami 

Ethylene diamine, le 1.2 - bis (2 - pyridyl) ethane. Le d. 

oxalique, T acetyl acetone, la glycine ou les bipyridines et les 

pnenanthrolines bisubstituees par un groupe et un groupe , Rj 

et R 2 Stant identiques ou differents et representant chacun 1 hydro- 



PCT/CH92/00033 



WO 92/14741 30 



secondalre ou tertlalre. ,, r , c t6r1s6 en en ce 

9. Complex, Ml- H "7 d1Cit ;° n s . 8 ; 4 ? . d1hy „roxy-2.2' - 

„.« est chols, paml 1- ~'~ t "£. {4 ( ?.4. " "a"*"* " *- 2 ' 
byplrldlne) du metal H. l.s complexes tHs (4.4 _ 
-^pyridine) du metal H ou les complexes tHs ^.4 ^ 
ethylamlno) - 2.2' - blpyrldlne) d« metal M. « 

fer. le ruthenium. 1 "osmium ou 1 •»•"£■• cr.ct.r1si en ce 

10 . complexe selon e. rev die atl - : * ^ _ ^ _ ^ 

que 4 et 4 fonnent ^-^'J^,,. un bldente chols, 

dine et en ce que 4 et 4 fotwn 

pan* 1 'ethylene diamine . L 1.2 - <^ .£ [ , t ,. s 

i »aristvl acetone, la giycmc 



oxalHue. Vacetylacetone. 1. ^n^ou » •-■ 

ph 6 nanthrol.nes M^««-^, " .f^re en«nt Chacon Vhydrol 
et R 2 etant 1dent.,ues ou d f«rent et rep ^ _ 

:^x;.riz: 1k Co; : : — — — <~ 

secondare ou tertianre. car acterise en ce qu'11 

r„ mn iexe selon la revendlcatlon 10, caracxen* 
11. Complexe seion dlhydroxy - 2,2 - 

est choisl parml les complexes bis (4.4 J lexes bis 

9« - biDvrldine) du metal n, ies vuu. P 
blpyrldlne) mono (2.2 . . din6th0 *y . 2.2 

(4,4- - dlhydroxy - 2.2 - oipynoin j d1h ydroxy - 2.2' 

. bi pyr1d1ne) du metal H. les cos, exe b,s (4.4 W ^ ^ 
. blpyrldlne) mono (4.4 - d mtthyl 2.2 (4 . 

,es complexes bis (4.4- - "H*™'™ JJ^, Ms (4.4' - 
alkyl - 2.2' - ^pyridine) du met, H 1- « _ _ 
dinydroxy - 2.2' - blpyrldlne) mono 4.4 - dlalxy _ ^ _ 

d i„e, du metal « les comp . « bls 

b,pyHd,ne) mono (4.7 - ^ _ P 2>2 . . ^pyridine, mono 

H ou les complexes b,s (4.4 oiny » , M . 

(4,4- - Ms (N.N - ethylamlno) - 2.2 - b1 » r1< " ' cter1sS en ce 
Complexe selon les revindicates 4 et 8 car. cU 1 

qu e 4 et 4 -T'eTrT™ 'nt - m* 1^ b'ldent* cbolsl 



oxallque. Vacetyl.cStone. H 9lycme ou .es bipyrldlne. tt les 
^Inthrollnes bl.ub.t1tt.te. par un group. R, .t un group. R... Rj 
et R etant1d.ntlQ.ues ou different, et repre.ent.nt ch.cun 1 'hydro- 
g n ! R0 2 " unVoupe ..Kyle, un group. «... 
groupe alkoxy. un group, aryloxy ou un group. amine primaire. 

cpcondaire ou tertlalre. . 

Z Compl.x. »l.n revendiction 12 , c.r.ctarU, en 
est choisi parmi les complexes bis (4.4' - dimKhoxy - 2.2 - 

yrldTn.) 1. (2.2- - * »• '"^TT, ' 

(4.4- - dimethoxy - 2.2 1 - bipyrldlne) mono (4 4 - WW W 
oipyrldln.) du metal H. les complexes bis (4.4' - dt««noxy - 2 2 
- ^pyridine) mono (4 - a.xyl - 2.2' - bipyrldlne) du « 
complexes b,s (4.4- - dimethoxy - 2.2- - b1 pyridine) mono 4.4 
dialkyl - 2.2' - bipyrldlne): du metal "M, les complexes bU (4.4 

noxy - 2.2- - blpyrldin.) mono (4.7 - dihydroxy - . » - 
pbenanthro.in.) du met,, « les comp exes ,. 4.4 " — ^ 
2 2' - bipyrldlne) mono (4,4 - dtnyaroxy «•»«• iv 

M ou les complexes bis (4.4- - dlmethoxy - 2.2' - ^"dme) 
mo™ (4 V - bis (N.N - ethylamino) - 2.2' - bipyrldlne) du metal H. 

4 Lp. selon !es revendlcatlons 5 et 8. cracterlse en ce 
cue L et Z foment ensemble 1. 4.4' - bU (N.N - ethylam.no - 2.2 
bipVridin. et en c. ,ue L 3 et L< f.rment .nsemb U un lad 
b,den«chois1 par., 1 •ethyUne 3 diamine. 1. >,2 - bis (2 - py r * 
ethane, r.cide oxallque. 1 • acetyl. cetone. 1. glycine ou le ^pyri- 
dines et les phenanthrolln.s bisubstuutes p.r un groupe 

L « r et R etant 1dent1ques ou diff.rents et r.prtsentant 
cn c X rCe. 2 N0 2 . CI. un group, alxyl.. un group, 
group. OH, un groupe alkoxy. un group, aryloxy ou un group, amine 
nrimaire. secondaire ou tertlalre. 

15 Complex, selon 1. revendlc.tion 14. car.cteris* en ce qu il 
est h.1s7p rm. les complexes bis (4.4' - bls (N.N - ethylamino - 
2 2- - bipyridin.) mono (2.2' - bipyrldlne) du metal H. 1.S com le- 
xe bis bis (N.N - ethylamino) - 2.2- - bipyridine) mono 4.4 

. dimethoxy - 2.2. - bipyridine, du met.. M. ... comp ex.. b j 4 4 
. bis (N.N - ethylamino) - 2.2' - bipyridine) mono (4.4 - d methyl 
- 2.2' - bipyridine) du metal H. les complexes bis (4.4 - bis (N.N 
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mm -ikvl - 2.2* - blpyrl- 
- .thylamlno) - 2.2' - "pyridine) mono < 4 - _ , WylMlno) . 

dine) du metal M. les complexes M» <«•* blpyrldlne) du 

„■ - ..pyridine) « . CM' - 'WW - . w . . 

metal H, les complexes bis (4.4 » Mpyr 1d1ne) du metal M 

n,p yr ,d1ne) mono (*^ . «^ - «• ™ ) . „. . Mpyr1 . 
ou ,e, comp exes bis £4 - b 1. W. cu „ 6t al H. 

dine) mono (4.7 - dlhydroxy I.w P cracterlse en ce 

16 . Complexe selon les ^f^' 1 ' 0 "*^ ^ foraK nt respec- 
* ■• 4 at L 2 d-un. par. : et L et t ^ „ 

tlvement on Hoand bidente. ces deux » ( pyrldyl) 

Stent cholsis pan.1 1 'ethylene d amine 1. W > 1 
ethane. I'.cld. .xallque. 1 •"tf"™ par »n group. R x et un 
dines et les phenanthrol Ines M = ubst,t " 6e ;. f ^ e „ U u \ t : peprtsentant 

9 roope P, h « *^\;^^JX T>™>> — ' " 

ii?rc^ - u. — - - — M,ne 

pHroalre. secondalre ou tertlalre. , ar , ct er1se en ce qu'11 

11. Complexe selon la revendlcatlon 16. ""'^ . 2>J . . 
est chdsl parml les complexes , mono CM J ^ ^ 

b 1 P yr1d1ne) bis (4.4- - 1 - t, .2 blpyr ^ ^ ^ ^ 

,es complexes mono 4 ' - J,'^ £ 4 . . dlhydroxy - 

. blpyrldlne) du mttal H. 1« _ „, 1d1ne > du metal H ou 

2>2 . - blpyrldlne) bis (4 - alkyl 2.2 pyr . , ? . 

,es complexes mono (4.4' dlhydroxy - 2.2 - ^blpyrl 

dlhydroxy - 1.10 -^ZZ «tlfn 4 et 8. caracterlse en ce 
18. Complexe selon la revendic e _ 
,ue le L. et L 2 d ■ une part et L 3 et t d autre P ^ 
t„ement un Ugand b dent, ces deux »9 ethane . 1'acide 

1 'ethylene diamine, le 1.2 - bl I „ 1pyr1 d1nes et les 

oxalique. 1'acetyl.cetone. 1. b1P * „ „ 

p h.nanthro,1nes b1subst1tu.es per ,-n ^^LJ 1 'h^ 

un 9 3 ro P upe aryloxy o oupe amine primaire. 

secondaire ou tertlalre. 
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19. Complexe selon la revendl cation 18, caracterise en ce qu'1l 
est cholsl parmi les complexes mono (4,4- - dlmethoxy - 2,2' - 
b1pyr1d1ne> Ms (4.4- - dimethyl - 2.2' - b1pyr1d1ne) du metal M. 
les complexes mono (4. 4' - dlmethoxy - 2, 2' - blpyHdlne) bis (2. 
2' - blpyridine) du metal M, les complexes mono (4,4' - dlmethoxy - 
2,2' - blpyridine) bis (4 - alkyl - 2,2' - bipyridine) du metal M, 
les complexes mono (4.4' - dlmethoxy - 2.2' - bipyridine) Ms (4.7 - 
dlhydroxy - 1.10 - phenanthrol 1ne) du metal M ou les complexes mono 
(4,4' - dlmethoxy - 2,2' - bipyridine) mono (4,4' - dlhydroxy - 2,2 
- blpyridine) mono (4.4' - dimethyl - 2.2' - bipyridine) du metal M. 

20. Complexe selon la revendlcatlon 5 et 8. caracteHse en ce 
que le L. et L ? d'une part et L 3 et L 4 d'autre part forment respec- 
tivement un ligand bidente. ces deux ligands etant choisi parmi 
1 'ethylene diamine, le 1.2 - bis (2 - pyridyl) ethane. Tacide 
oxalique. T acetyl acetone, la glycine ou les bipyrldines et les 
phenanthrol ines blsubstltuees par un groupe R 2 et un groupe R^ * 1 
et R, etant 1dent1ques ou d1ff6rentes et repr6sentant chacun 1 hy- 
drogfne, N0 ? . CI. un groupe alkyle. un groupe aryle. un groupe OH. 
un groupe alkoxy, un groupe aryloxy ou un groupe amine primal re. 
secondaire ou tertiaire. 

21. Complexe selon la revendlcatlon 20. caracteris6 en ce qu 11 
est choisi parmi les complexes mono (4.4' bis (N.N - ethylannno) - 
2.2' - blpyridine) bis (4.4' - dimethyl - 2,2' - blpyridine) du 
metal M, les complexes mono (4,4' - bis (N,N - ethylamlno) - 2.2 - 
bipyridine) bis (2.2' - bipyridine) du metal M. les complexes mono 
(4.4' - bis (N.N - ethylamlno) - 2.2' - blpyridine) bis (4 - a kyl - 
2 2' - blpyridine) du metal M. les complexes mono (4.4' - bis (N.N - 
ethylamlno) - 2.2' - bipyridine) bis (4.7 - dlhydroxy - 1.10 - 
phenanthrol ine) du metal M. 

22. Complexe selon les revendlcations 1 a 21, caracterise en ce 

que le metal M est 1 'osmium. 

23. Complexe selon les revendlcations 1 a 21, caracterise en ce 

que le metal M est le ruthenium. 

24. Complexe selon les revendlcations 1 a 21, caracterise en ce 

que le metal M est le fer. 
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25 Precede de preparation d'un complexe selon Tune quelconque 
des ^ ■ ». caracals, en ce 

quement necessalres de Ugands L v L v\v 4 gein d . un 

de ces Ugands en mode bidente, en chauffant le meiang 

solvant organique. mracterise en ce 

26.HM1.ttnr pour c.pteur . W ero»etr1q»e j;""™ 
,„.,! est cholsl p.r.1 le complexes selon 1 une quelconou 
revendl cations 1 S 24. 
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